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OZET

Eriskin populasyonda migren tipi basagrilari kadinlar-
da erkeklerden daha fazla gériiliir. Migren agrilari me-
nars, menstruasyon, gebelik, menapoz gibi dénemlerde
hormonal! degisikliklere sebep olan faktérlerle ilgilidir. Ka-
din seks hormonlarindan 6zellikle éstrojen ile migren ara-
sinda bir iliski olmakla beraber spesifik mekanizmasi tam
olarak bilinmemektedir. Ostrojen seviyelerinde artma ve
azalmalar biyosimik mediatorlerde degisimler yaparak
migren patogenezinden sorumlu prostoglandinlere etki-
sinden dolay1 migren tipi bagagrilariyla iligkilidir.

Bu calismada migrenli gebe olan 14 hastanin gebe-
liklerinin ilk trimesterinde migren basagrilarindan en fazla
sorumlu tutulan serum 0&strojen seviyesini inceledik. Mi-
greni ve hamileligi olmayan ayni yaglarda 15 saglam, ha-
mile olmayan 15 migrenli kontrol gruplariyla karsilagtik.
Hastalarin serum estradiol ve fora/ estriol seviyeleri orta-
lamasi normal degerlerden ve her iki kontroLgrybun orta-
lamalarindan Jazla bulundu (Estradiol x+Sx-45.2+3.8
pg/ml, estriol x+Sx-30.8+3.3 ng/ml). Bu artmalar migren-
siz kontrol gruba gére anlamli bulundu (p<0.01). Hamile
olmayan migrenli kontrol gruba gére estradiol seviyelerin-
deki artma &6nemli (p<0.01), estriol seviyelerindeki
degisiklikler 5nemsiz (p>0.01) bulundu.

Hastalarin %50'sinin gebelik siresinden daha énceki
dbénemlere gbre agri ataklarinda belirgin azalmalar oldugu
goézlendi.

Kesin bir laboratuvar tani yéntemi olmayan migren
tipi basagrilarinin blydik bir kismini teskil eden kadin has-
talarda hormonal degisikliklerin agri patogenezinden so-
rumlu olmasi nedeniyle serum &sVefen seviyeleri basta
olmak lizere bazi rmrmoml tetkiklerin yapiimasinmiantda
yardimci olabilecegi ve buna iliskin tedavi planlamasini
ybnlendirebilecegi kanaatindeyiz”; >,., nir;; ;n
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SUMMARY

In adult population, migraine headache is more com-
mon in women than in men. Migraine headache is related
to the factors causing some hormonal changes seen du-
ring menarche, menstruation, pregnancy and mena-
pause. Although there is a relation between migraine and
female sex hormones particularly estrogen, the under-
lying mechanism is not well understood. Increases and
decreases in the levels of estrogen affect prostaglandins
which are responsible for the pathogenesis of migraine
by causing some changes in biochemical mediaters and
thereby migraine headache developments.

We have investigated estrogen levels which are re-
sponsible for migraine headache during the first three
months of the pregnancy in the 14 patients with migraine,
15 healthy women and 15 women with migraine and had
no pregnancy have been studied as control groups.
Mean values of serum estradiol levels and also total es-
triol levels of the patient group were highectljan normal
values of both CQntcol groups (Estradiol: x+Sx-45.2+3.8
pg/ml, estriol: xxSx-30.8+3.3 ng/ml). The increasment
have been found to be important when compared with
control group with no migraine (p<0.01). Estradiol levels
were found significantly higher subjects who complaine
migraine and had no pregnancy migraine group than
controls, butincrease in estriol levels were notimportant.
(p<0.01).

It was observed that the frequency of pain attacs
have decreased in 50% of the patients when compared
to the periods before pregnancy.

There is no certain laboratory method for the diagno-
sis of migraine, but hormonal changes have been sug-
gested to the responsible for the pathogenesis of pain.
So, we think that detection of some hormones; paticularly
serum estrogen levels aré helpful in the diagnosis.
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rin blyuk bir kisminda basagrisi sikayetleri ¢ok hafiftir
veya yoktur (1,2). Adolesan ¢agda yaklasirken 6zellikle
Ostrojen siklusunun etkisiyle kiz cocuklarinda artma egi-
limi gosterir ve menars ile pik yapar (3,4,5). En sik
olarak da ikinci dekattadir, kadinlarda erkeklerden iki
kat fazladir (6,7). Kadinlardaki migrenin %33'Unin me-
ragla birlikte basladigi belirtiimektedir (8,9).

Kadin seks hormonlarindan &strojen ve proges-
teron ile migren arasinda bir iligki vardir. Ancak bunun
spesifik mekanizmasi tam olarak agik degildir. Ostrojen
seviyelerinde degisiklikler gésteren menars, menstru-
asyon, gebelik, menapoz, oral kontraseptif kullanimi gi-
bi dénemlerde ve hallerde migren basagrilarinda da
degisiklikler oldugu belirtiimektedir (5,8,10,11,12).

Migrenin gebelikteki insidansi tam olarak bilinme-
mektedir, bu konuyu tam olarak aydinlatacak uzun su-
reli prospektif bir calisma yapilmamigtir. Migren ik kez
gebelikle birlikte baglayabilir (13). Gebeligin 6zellikle ilk
trimesterinde aurali migren vakalari sik olarak rapor
edilmistir (14,15). Arastirmalar blyuk ¢ogunlugu daha
Onceden migreni olan hastalarin gebelik siresi igeri-
sinde genellikle dizeldigi, 6zellikle de menstrual migre-
nin gebelikten cok etkilendigi belirtimektedir (4,5,16,17).
Gebelik suresince Ostrojen seviyelerinin ylksek olmasi
migren basagrilarinin azalmasini veya kaybolmasini sag-
layan faktor olarak belirtiimistir (4,5,6,18,19). Gebeligin
ilk aylarinda, Ozellikle ilk bir-iki ayinda ani hormonal
dizensizlige intibak edememeden dolayr bazen migren
basagrilarinin arttigi rapor edilmistir (20). ikinci ay civa-
rinda bariz bir sekilde Ostrojen ve progesteronun art-
masi agri ataklarina etki ederek agrilarin azalmasina ne-
den olur (4,13,21,22). Gebelikte 6strojenin %50'sinden
daha fazlasi plasentadan maternal sirkiilasyona gir-
mektedir, gebelik siresi ilerledikge Ozellikle Ostrojen
seviyelerinde artmalar olur (23).

Ostrojen serum seviyelerindeki degisimler pek cok
biyosimik faktorleri etkilemektedir, bunlarin da migren
etiolojisinde rolli oldugu belirtiimektedir (4,9,13,21). Nor-
mal menstrual siklus hipotalamusun kontrolii ve aktivi-
tesi altindadir. Hipotalamustan salgilanan gonadotropin
salici hormon pitliter glanddan glukoproteinlerin luteini-
zan hormonu salinimini temin eder ve folllkil stimile
edici hormonun salinimini saglar bu da 6éverlerden 6st-
rojen ve progesteron salinimini temin eder (3,9,20,24).
Hipotalamustan sekrete edilen hormonlar norepinefrin,
serotonin ve diger transmitterlerin kontroli altindadir
(Sekil 1). Bu siklus bir feed-back kontrolii seklindedir.
Ostrojen seviyelerinde artma follikiil stimiile edici hor-
monun azalmasini, stimilasyonun inhibisyonuyla da
gonadotropin hormonun sekresyonunda artma saglar
(3,17,24). Prostoglandinler arakidonik asitin deriveleridir
ve adrenerjik transmisyonu inhibe ederler. Nosiseptor
denen gevresel mediyatorleri sensitize ederek norojenik
inflamasyonunu gelismesini saglarlar (20,25,26). Pros-
toglandinler norepinefrinin néronal saliniminin bir cevabi
olarak sentez edilirler. Feed-back mekanizmayla nore-
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pinefrin saliniminin inhibisyonu da prostoglandin sek-
resyonunu arttirir. Bunun artmasiyla antidromik senso-
riyal sinir lifleri stimilasyonu sonucu ndromediyatorler-
den P maddesi salinir, bu da vazodilatasyona neden
olur. Agriyi yapan asil mekanizma da budur (3,27).
Prostoglandinlerden PGF 2 ve PGE 2 progesteron ve
Ozellikle Ostrojenin etkisi altindadir. Prostoglandinler de
belirtildigi gibi migren ataklarini baslatan énemli faktor-
lerden, biyosimik mediyatérlerden biridir. Ostrojen se-
viyelerinde azalma hipotalamus ve uterus fonksiyonlari-
nin ikisini de etkiler. Bu da prostoglandinlerin artmasi-
na dolayisiyle migren nébetlerinin baslamasina neden
olan 6nemli bir faktordir, ostrojen seviyelerinde artma
da tersine migren agrilarinda azalmalara neden olur
(2,3,8,13,14,21,28).

Biz bu galismada migren patogenezindekl bazi
faktorlere etki eden serum &strojen seviyelerini migrenll
hamilelerde inceleyerek migrenle gebelik arasindaki
iliskiyi arastirmaya calistik.

MATERYEL VE METOD

Erciyes Universitesi Gevher Nesibe Tip Fakiiltesi
Hastanesi Noroloji ve Kadin Hastaliklari ile Dogum Kili-
niklerine son iki yil icinde miracaat eden 14 migrenli
hamile hasta aragtirmaya alinmistir.

Daha o6nceden migren tanisiyla takip ve tedavi
edilmekte olan hastalarin tekrar hikayeleri alinarak né-
rolojik muayeneleri yapilmis ve Uluslararasi Basagrisi
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Derneginin siniflama ve tani kriterlerine gore tekrar de-
gerlendirilmigtir (29).

Hastalar gebeliklerinin 3 ve 4.'ncu aylarinda se-
rum Ostrojen seviyeleri (estradiol, total estriol) bakila-
rak ayni yaslara tekabll eden 15 hamile olmayan mi-
grenli kadin hasta grubuyla, bir ila¢ kullanmayan, hor-
monal degisikliklere neden olacak herhangi bir hastaligi
bulunmayan, hormonal degisiklik olabilecek dénemle-
rine rastlamayan zamanlarda serum O&strojen tetkikleri
incelenen 15 saglam kadindan olusan ikinci bir kontrol
grubuyla karsilastinlmigtir. Hasta grubun serum &stro-
jen seviyeleri ortalamasi kontrol gruplarin serum &stro-
jen seviyeleri ortalamasiyla istatistiki olarak karsilastiri-
lip degerlendirilmistir. istatistiki degerlendirme gruplarin
ortalamalari ve standart sapmalari hesaplanarak farkin
6nem kontrollinde t testi uygulanmigtir.

Arastirmaya alinan 14 migrenli hastanin 5 tanesi
hamilelikten sonraki ilk bir ay icinde basagrisi sikayetle-
ri ve serum O&strojen seviyeleri yénunden deger-
lendirilerek hamilelik dénemindeki bulgulari ile
karsilasitinimistir.

Serum estradiol "fluoroimmurioassay" yontemiyle
DELFIA kiti kullanilarak, serum estriol RIA yéntemiyle
DPC TKI-31 kiti kullanilarak bakilmistir.

BULGULAR

Migrenli hamile hastalarin yaglari 20-41 arasinda
degismekte olup yas ortalamasi 32, hamile olmayan
migrenli kontrol grubun yaslari 22-40 arasinda
degismekte ve yas ortalamasi 31, saglam kontrol gru-
bun yaslari ise 20-40 arasinda degismekte ve yas orta-
lamasi 30'dur.

Mk-renli hamile hastalarin serum estradiol ortala-
mas! (x+Sx-45.2+3.8 pg/ml) ve serum estriol seviyeleri
ortalamasinin (x+Sx-30.8+3.3 pg/ml) saglam kontrol
grubu ile kargilastinldiginda arttidi ve bu artmanin ista-
tistiki olarak 6nemli oldugu (p<0.01) goértimustir (Tablo
1). Migrenli hamile hastalarin serum estradiol ve estriol

seviyeleri ortalamalari hamile olmayan migrenli kontrol
grubuyla karsilastirildiginda serum estradiol seviyelerin-
deki artmanin 6nemli oldugu gorilmistir (p<0.01), se-
rum estriol seviyelerinde 6nemli olmayan degisiklikler
(p>0.01) elde edilmistir (Tablo 2).

Hastalarin %50'sinde gebelik siiresinden daha 6n-
ceki donemlere gdre bagsagrisi sikayetlerinde belirgin
azalmalar oldugu gdézlenmistir. Hamileligi boyunca an-
cak 7 hastamizi inceleyebildik. Bunlardan sadece 5 ta-
nesinin postpartum ilk ay igcinde sikayetlerini ve serum
ostrojen seviyelerini hamilelik dénemindeki bulgulariyla
karsilastirdik. Postpartum dénemde izlenen bu 5 hasta-
nin hamilejk dénemindeki serum estradiol seviyeleri or-
talamasi (x+Sx-48.6+6.3 pg/ml) postpartum dénemdeki
serum estradiol seviyeleri ortalamasi (xxSx-30.2+5.3
pg/ml) ile karsilastirildiginda postpartum dénemde ista-
tistiki olarak 6nemli disme (p<0.01) eksik saptandi.
Serum estrig|_seyiyelerinde de postpartum dénemdeki
ortalamalar (x£Sx-21.5+1.6 ng/ml) hamilelik donemdeki
ortalamalara goére (x+Sx-36.7+3.9 ng/ml) Onemli
disme gosterdi (p<0.01). Postpartum dénemde besinin
de basagrisi sikayetlerinde artma vardi.

TARTISMA

Ostrojen seviyeleriyle migren agrilari arasinda ba-
riz bir iliski vardir. Kadinlarda menars déneminde agri-
larin baglamasi veya artmasi, ovulasyon veya mentrua-
syonda yada hemen 6nce baslamasi, oral kontrasepti-
fler, Ostrojen hormonu ihtiva eden preparatlarin kulla-
nilmasiyla agrilarda degisiklikler, menapoz ve postpar-
tum dénemde agrilarda artma serum Ostrojen seviyele-
rindeki degisikliklere baglanmistir (3,5,12,14,
17,18,23,30). En bariz iligkiler 6strojen seviyelerinde
artma ile migren nobetlerinin baskilandigi %70-80 vaka-
da remisyonlarla giden gebelik déneminde goériimekte-
dir (13,14,16,18,31). Biz calismamizda Ostrojen seviye-
lerinde degisiklikler olabilecegini disindigumiz gebelik

Tablo 1. Migrenli hamile hastalarin sadlam kontrol gruba gbére serum estradiol ve estriol seviyeleri ortalamalarinin

istatistiki olarak karsilagtiriimasi

) Hasta Grubu_
Serum Ostrojenleri n X+Sx
Estradiol (pg/ml) 14 452+38
Estriol (ng/ml) 14 30.8+3.8

Kontrol Grubu_
n X+Sx t p
15 23.9+1.6 551 <001
15 19.3:0.9 3.35 <0.01

Tablo 2. Migrenli hamile hastalarin hamile olmayan migrenli kontrol grubuna gére serum estradiol ve estriol seviyeleri

ortalamalarinin istatistiki olarak karsilastiriimasi

) Hasta Grubu Kontrol Grubu
Serum Ostrojenleri n x+Sx n X+Sx t P
Estradiol (pg/ml) 14 452+3.8 15 26.312.7 310 <0.01
Estriol (ng/ml) 14 30.8+3.8 15 31.3+27 0.20 >001

Anatolian J Gynecol Obst 1993, 3
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dénemini esas alarak hormonlardan basagrisindan en
¢ok sorumlu tutulan 6strojen seviyelerini inceledik. Hor-
monal degisikliklerin oldugu belirtilen menstruasyon,
menapoz gibi dénemlerdeki degisiklikleri incelemedik.
Postpartum donemde de hastalarimizin az bir kisminda
serum oOstrojen seviyelerini inceleyebildik. Ancak bu ¢a-
lismaya prospektif olarak devam etmek ve daha c¢ok
hasta populasyonunda degerlendirmek istiyoruz.

Silberstein (3) hipotalamik néronlarin reseptér sen-
sitivitesindeki intrensek &strojenin migren genezisinde
etkili oldugunu ve kadinlarda blyik ¢ogunlukla &strojen
seviyelerindeki artmanin basagrilarini azalttigi, bunun
dstrojen reseptorlerinin bir cevabi oldugunu belirtir. Ost-
rojen seviyelerindeki artmanin da en ¢ok gebelik déne-
mi sonlarinda oldugunu ve gebelik ilk aylarinda biraz
daha az oldugunu ifade etmektedir. Biz calismamizda
migrenli gebelerden serum &rneklerini ik trimesterde
aldik ve inceledik. Daha énceden migreni olan bu has-
talarimizin gebelik siresi icinde basagrisi sikayetleri
%50 azalma gosterdi. Hastalarimizi basagrisi yéninden
degerlendirirken menstrual migren olanlari ayirmadik.
Cunkid menstrual migren ndbetleri gebelik slresinde
%80Q'lere varan oranlarda azalmaktadir (18,32,33). Non-
menstrual migren vakalarinda gebelik stresince %50
dizelme veya azalma, %15 kotllesme yada nobetlerin
sikliginda artma yaninda siddetinde hafif azalma oldugu
belirtiimistir (13).

Migrenli gebeleri migren tiplerine goére inceleyen
Wright ve arkadaslari (32) gebelik siresince daha ¢ok
fokal aurali migren vakalarinda diger tiplere gére biraz
daha cabuk dizelme oldugunu belirtirken oranlar ara-
sinda bir fark bulamamistir. Biz incelememizde hastala-
rimizi aurali migren olanlardan se¢meye calistik; sa-
dece bir hastamizda aurasiz migren vardi.

Gebelikte migren ataklarinin azalmasi degisik
oranlarda belirtilirken degisik oranlarda da agn atakla-
rinda artmalar oldugu goérilmustir. Ratinahirana (31)
gebelik suresinde basadrilarinda %58 iyilesme, %42
oraninda da degisiklikler olmadigini, Callaghan (14)
%50 agrilarin gectidini, %10'unda gebelikle arttigini, %2
oraninda da migren ataklarinin ilk kez gebelikte basla-
digini belirtmigtir. Somerville (17) %77 oraninda du-
zelme, %23 degisiklik olmadigini, Bousser (13) %69 mi-
grende dizelme kaydetmiglerdir. Bizim hastalarimizda
gebelik slresi icinde agrilari artan veya ik kez agrisi
baslayan hasta yoktu.

Digne (34) ve Dennerstein (35) calismalarinda
migrenli olan ve olmayan kadinlarda seks hormonlari
arasinda bir fark bulamamislardir. Biz bu g¢alismada
migrenli olmayan ve hormon seviyelerini degistirecek
dénemlerin disinda 6strojen seviyesine baktigimiz
kontrol grubunun disinda hamile olmayan migrenli bir
kontrol grubu daha sectik. Hastalarimizin serum 6st-
rojen seviyeleri saglam kontrol grubuna goére énemli
artmalar gdsterirken, migrenli hamile olmayan kontrol
grubuna goére sadece serum estradiol seviyelerinde

Onemli artma tesbit ettik (Tablo Il). Biz migrenli has-
talarimizi segerken ovulasyon, menstruasyon gibi do-
nemleri géz 6ninde bulundurmadik. Sadece sagdlam
kontrol grubunu secerken bu kriterleri ekarte ettik.
Migrenli hastalarda migrenli olmayanlara gére serum
Ostrojen seviyelerinde bir degisiklik olmamakta ancak
menstruasyon déneminde serum d&strojen seviyeleri
azalmaktadir.

Postpartum dénemde serum 0&strojen seviyelerinde
azalma ile birlikte migren basagrilarinin arttigi rapor edil-
mektedir (16,18,30). Biz postpartum dénemde Ostrojen
seviyelerine baktigimiz hastalarda gebelik dénemindeki
seviyelere gére O6nemli dlgide azaldigini gérdik. Bu
hastalarin klinik olanak da basagrilari postpartum do-
nemde artti.

Kadin seks hormonlarindan &zellikle éstrojen se-
viyeleri ile migren tipi basagrilari arasinda bir iligki var-
dir. Bu da en bariz olarak gebelik déneminde izlenebil-
mektedir. Bdyle bir calismayi tam olarak deger-
lendirebilmek icin sadece gebelik donemindeki hormo-
nal degisiklikleri inceleyerek karar vermek yeterli degil-
dir. Ostrojen hormon seviyelerini degistiren menstru-
asyon, menapoz dénemlerinde de migrenli hastalarin
izlenerek hormonal seviyeleriyle birlikte klinigin deger-
lendirilmesi uygun olur. Bizim c¢alismamiz bu konuda
bir 6n calismadir, devam etmeyi dusinmekteyiz ve da-
ha ¢ok hasta populasyonunda yapilmasinin uygun ola-
cadl kanaatindeyiz. Daha lleri galismalar hormon se-
viyelerindeki degisiklikler de degerlendirildiginde kadin
hastalarda migren tedavisinde de etkili olabilecegini ve
tanida yardimci olabilecegini disiinmekteyiz.

KAYNAKLAR

1. Adams RD, Victor M. Headache and other craniofacial pain.
In: Principles of neurology. Singapure: Mc Graw-Hill, 1989:
135-153.

2. Friedman AP. Headache In: Baker AB, Joynt RJ, eds. Clini-
cal neurogy. Philadelphia: Harper Row Publishers, 1987:
2(13), 1-44.

3. Silberstein SD, Memiam GR. Estrogens, progestins, and
headache. Neurology 1991; 41:786-793.

4. Welch KMA, Damiey D, Simkins RT. The role of estrogen in
migraine. A Rewiev. Cephalalgia 1984; 4:227-236.

5. Davies PTG, Eccles NK, Steiner TJ et all. Plasma estrogen,
pogesterone and sex-hormone binding globulin levels in the
pathogenesis of migraine, Cephalalgia 1989; 9 (Suppl 10):
143-146.

6. Soyuer A. Basagnlar. Erciyes Tip Dergisi. Ek.1,1992; 6:28-
52.

7. Blau JN. Migraine pathogenesis. The neural hypothesis
reexamined. J Neurol Neurosurg Psychiatry 1984; 47: 437-
442,

8. Linet MS, Stewart WF. The epidemiology of migraine
headche. In: Blau JN, ed. Migraine. London: Chapman and
Hall 1987: 464-670.

T Klin Jinekol Obst 1993, 3



KARAMAN ve Ark.

MIGREN ILE GEBELIK ARASINDAKI ILISKININ DEGERLENDIRILMESi VE SERUM OSTROJEN SEVIYELERININ iNCELENMESI

9.

10.

1.

12.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22,

23.

Nappi G, Martignoni E: Signicance of hormonal changes in
primary headache disorders. In: Elesen J, Edvensson L,
eds. Basic mechanism of Headaches. New York: Elsevier
1988: 277-298.

Somerwille BW. The role of progesterone in menstrual mi-
graine. Neurology 1971; 21:853-859.

Dalton K. Migraine and oral contraseptive. Headache 1976;
15:247-251.

Edelson RN: Menstrual migraine and other hormonal as-
pects of migraine. Headache 1985; 25: 376-379.

Callaghan N. The migraine syndrome in pregnancy. Neuro-
logy 1978; 18:197-201.

Chancellor MD, Wroe SJ. Migraine occuring for the first time
in pregnancy. Headache 1990; 30: 224-227.

Massey EW. Migraine during pregnancy. Obstet and Gyne-
colog Survey 1977; 32: 693-696.

Somervllle BS. A study of migraine in pregnancy. Neurology
1972; 22:824-828.

Uknis A, Silbenstein SD. Review article. Migraine and preg-
nancy. Headache 1991; 31: 372-374.

Waters We, O'Connor PJ. Epidemiology of headache and
migraine in women. J Neurol Neurosurg Psychiatry 1971;
34:148-253.

Winter AL. Neurophsiology and migraine. In: Blau NJ, ed.
Migraine. London: Chapman and Hill, 1987: 485-492.

Walnscott G, Volans GN. The outcome of pregnancy in wo-
men suffering from migraine. Prostgrand Med J 1978; 54:
98-102.

Cunningham FG, Mac Donald PC, Gant NF. The placental
homones. In: Williams obstetrics. London: Prentice-Hall In-
temational Inc, 1989: 72-85.

Lundberg PO. Endocrine headaches. In: Rose FC, ed.
Handbook of clinical neurology. New York: Elsevier 1986;
48:431-440.

Anatolian J Qynocol Obst 1993, 3

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

3.

32

33.

35.

143

Facchinetti F, Sances G, Volpe E et all. Hypothalamus pitui-
tary ovarian axis in menstruel migraine. Cephalalgia 1983;
3:159-162.

Epstein MT, Hockaday JM. Migraine and reproductive hor-
mones throughout the menstrual cycle. Lancet i: 543-548.

Ertekin C. Agnl sendromlar. Basagrilari ve nevraljiler. Néro-
lojide fizyopatolojl ve tedavi. izmir: Bilgehan Matbaasi 1987:
151-258.

Ziegler DK. Migraine, sleep and other recurrent bodily ri-
hythms. In: Blau JN, ed. Migraine. London: Chapman and
Hall 1987: 512-519.

Somerwille BW. Estrogen withmigraine. Attempted proghy-
laxis by continuous estradiol administration. Neurology
1975; 25:245-250.

Headache Classification Committee of the Intemational
Headache Society. Classification of diagnostic criteria for
headache disorders. Cranial Neuralgia and facial pain. Ce-
phalalgia 1988; 8 (Supp 7): 13-60.

Stain GS. Headaches in the first postpartum week and their
relationship to migraine. Headache 1981; 21:201-205.

Ratinahirana H, Dorbois Y, Bousser MG. Migraine and preg-
nancy. A prospective study In 703 women after delivery.
Neurology 1990; 40 (Suppl) 1: 437-448.

Wright DS, Patel MK. Focal migraine and pregnancy. Brit
Med J 1986; 203: 1557-1558.

Mogos AL, Zilkha KJ, Studd JW et al. Treatment of menstru-
al migraine by estradiol implants. J Neurol Neurosurg Psy-
chiatry 1983; 46:1044-1046.

. Digne K, Damasio H. Menstrual migraine. Differential diag-

nosis, evaluation and treatment. Clin Obstet Gynecol 1987;
30:417-430.

Dennerstein L, Morse C, Burows G et al. Menstrual mi-
graine. A Double blind trial of percutaneus estradiol. Gyne-
col Endocrinol 1988; 2:113-120.



